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Anmelder: Hallertauer Hopfenveredelungsgesellschaft m.b.H. 

"Verfahren zur Gewinnung von in Hopfen enthaltenem Xanthohumol und damit 

erhaltlicher Xanthohumol-reicher Hopfenextrakt" 

Unser Zeichen: H 2181 -er/ed 

Beschreibung 

Die Erfindung betrifft ein Verfahren zur Gewinnung von Xanthohumol aus Hopfen 
und einen mit dem erfindungsgemaften Verfahren erhaltlichen Hopfenextrakt, der 
Xanthohumol in hoher Konzentration enthalt. 

5 Xanthohumol ist ein gelber Farbstoff, dessen Struktur sich vom Grundgeriist des 
• Chalkons ableitet und der zu den in naturlichera Hopfen (Humulus lupulus) vor- 
kommenden Flavonoiden zShlt. In der jungeren Vergangenheit hat Xanthohumol 
Aufmerksamkeit erregt, da es laut wissenschaftlicher Ergebnisse pharmazeuti- 
sche Wirkungen haben soli. Beispielsweise kann es gemad US-Patent Nr. 
10 5,679,716 in pharmazeutischen Zusammensetzungen zur Behandlung der Osteo- 
porose verwendet werden. Ferner soli Xanthohumol eine antikanzerogene Wir- 
kung besitzen. An der Bildung von Krebszellen sind Radikale beteiligt und daher 
kann die mogliche antikanzerogene Wirkung des Xanthohumols auf die Eigen- 
schaft zuriickzufuhren sein, daR es als Radikalfanger wirkt. 

15 

Der das Xanthohumol in einer Menge von bis zu 1 Gew.-% enthaltehde Hopfen 
J wird bekanntermaften hauptsachlich beim Bierbrauen verwendet. Um die Hop- 
feninhaltsstoffe, wie z.B. die Bitterstoffe, beim Brauvorgang effektiv nutzen zu 
konnen, wird Hopfen meist nicht in seiner naturlichen Form verwendet, sondern es 
20 werden daneben auch Extrakte des getrockneten und zerkleinerten bzw. gemah- 
lenen Hopfens hergestellt. Hopfenextrakte fur die Brauwirtschaft werden uberwie- 
gend durch Extraktion mit uberkritischem Kohlendioxid (CO2) Oder Ethanol er- 
zeugt. Xanthohumol laftt sich allerdings mit CO2 nur in Spuren extrahieren und ist 
zudem in heiliem Wasser nur sehr schlecht loslich. 

25 

Bei der Extraktion von Hopfen mit reinem Ethanol bzw. Ethanol-Wasser- 
Gemischen mit einem hohen Ethanolgehalt von beispielsweise 90 Gew.-% Etha- 
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nol oder mehr lassen sich praktisch aile relevanten Inhaltsstoffe des Hopfens ein- 
schliefilich Xanthohumol nahezu vollstandig extrahieren. Ein entsprechendes Ex- 
traktionsverfahren ist z.B. in EP-B1-Q 057 435 beschrieben. In ahnlicher Weise 
lassen sich die Hopfeninhaltsstoffe auch mit Methanol extrahieren. 

5 

Nach Entfernen des Losungsmittels (Ethanol bzw. Ethanol-Wasser-Gemisch bzw. 
Methanol) wird ein sogenannter Rohextrakt erhalten. Ein Rohextrakt, der mit ei- 
nem Ethanol-Wasser-Gemisch erhalten wurde, unterliegt beim Stehenlassen auf- 
grund des im Rohextrakt enthaltenen Wassers und der gleichzeitig vorhandenen 
10 wasserunloslichen Substanzen einer Phasentrennung in eine polare Fraktion und 
eine, das Xanthohumol enthaltende unpolare Fraktion. Die Phasentrennung kann 
durch beispi_e!sweise Zentrifugieren des Rohextrakts beschleunigt und/oder ver- 
vollstandigt werden. Die nach der Phasentrennung gewonnene, das Xanthohumol 
enthaltende unpolare Fraktion wird als Ethanol-Reinharzextrakt bezeichnet und 
15 besitzt eine zahe, pastose Konsistenz. Aus diesem Ethanol-Reinharzextrakt las- 
sen sich ca. 80% der Inhaltsstoffe durch Extraktion mit einem geeigneten L6- 
sungsmittel abtrennen. Ein Verfahren zur Extraktion von Ethanol-Reinharzextrakt 
aus Hopfen mit uberkritischem CO2 ist z.B. in EP-A1-0 320 813 beschrieben. Al- 
lerdings weist das beschriebene Verfahren den Nachteil auf, daft die bei der kon- 
20 tinuierlichen Extraktion mit uberkritischem C0 2 verwendeten Fullkorperkolonnen 
wegen der zahen Konsistenz des Ethanol-Reinharzextrakts verstopfen. Das Xan- 
thohumol verbleibt dabei praktisch vollstandig im C0 2 -Extraktionsruckstand, da es 
sich, wie vorstehend erwahnt, mit CO2 nur in Spuren extrahieren laftt. Bislang ist 
M kein Verfahren bekannt geworden, mit dem das Xanthohumol in wirtschaftlicher 
25 Weise aus dem CCVExtraktionsruckstand gewonnen werden kann. 



Ein anderes Verfahren zur Gewinnung von Xanthohumol ist mit DE-A1-199 39 
350 bekannt geworden. Bei diesem Verfahren geht man von einem Hopfenpro- 
dukt, wie z.B. Hopfendolden, -zapfen, -drtisen oder bereits durch uberkritisches 
30 Kohlendioxid vorextrahiertem Hopfen, als Ausgangsstoff aus. Der Hopfen bzw. 
der vorextrahierte Hopfentreber wird mittels eines organischen Losungsmittels 
oder alkalischen Wassers extrahiert. Gegebenenfalls kann eine Vorextraktion mit 
Wasser durchgefiihrt werden, wobei die hydrophilen Begleitsubstanzen, wie Mine- 
ralsalze, wasserlosliche Polyphenole oder Zucker aus dem Hopfen entfernt wer- 
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den. Der durch Extraktion mit dem organischen LSsungsmittel erhaltene Extrakt 
weist einen Xanthohumol-Gehalt von 2% bis 20%, bezogen auf die Gesamtmenge 
der Extraktionstrockensubstanz, auf. In dem Ausfuhrungsbeispiel in DE-A1-199 39 
350 ist ein Xanthohumol-Gehalt von 5% bis 10%, bezogen auf die Trockensub- 
5 stanz, angegeben. 

Aufgabe der vorliegenden Erfindung ist es daher, ein Verfahren anzugeben, mit 
dem auf einfache und wirtschaftliche Weise Xanthohumol in hoher Ausbeute und 
hoher Reinheit aus Hopfen gewonnen werden kann. Eine weitere Aufgabe der 
10 vorliegenden Erfindung ist es, einen Hopfenextrakt zur Verfugung zu stellen, der 
Xanthohumol in hoher Konzentration enthalt. 

"Q- 1 Diese Aufgaben werden durch die in den Ansprtichen gekennzeichneten Gegen- 
stande gelost. 

15 

Der erfindungsgemalien Losung liegt dabei die Erkenntnis zugrunde, dad sich das 
im aus Hopfen gewonnenen Ethanol-Reinharzextrakt befindliche Xanthohumol auf 
einfache Weise und in hoher Ausbeute und hoher Reinheit gewinnen laftt, indem 
man den Ethanol-Reinharzextrakt zuerst mit einem flussigen Oder uberkritischen 

20 Losungsmittel extrahiert, in welchem sich das Xanthohumol nicht bzw. praktisch 
nicht lost, den ExtraktionsrQckstand danach mit einem ersten Losungsmittelge- 
misch, welches mindestens ein organisches Losungsmittel und Wasser enthalt, 
wascht und schlieRIich den gewaschenen ExtraktionsrQckstand nach Entfernen 
des ersten LQsungsmittelgemisches mit einem zweiten Losungsmittelgemisch ex- 

25 trahiert, welches ebenfalls ein Gemisch aus mindestens einem organischen Lo- 
sungsmittel und Wasser ist, wobei das erste Losungsmittelgemisch eine hohere 
Polaritat aufweist als das zweite Losungsmittelgemisch. 

Das flussige oder uberkritische LQsungsmittel, in welchem das Xanthumol unlos- 
30 lich oder nur in vernachlassigbaren Mengen loslich ist und welches zur Extraktion 
des Ethanol-Reinharzextraktes vor der Extraktion mit dem ersten und dem zweiten 
L6sungsmittelgemisch verwendet wird, ist nicht besonders beschrankt. Vorzugs- 
weise ist das flussige oder uberkritische Losungsmittel ausgewahlt aus der Grup- 
pe der Alkane mit 1 bis 6 Kohlenstoffatomen, Petrolether und Kohlendioxid (CO2). 
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Es konnen auch Gemische dieser Losungsmittel eingesetzt werden. Unter diesen 
Losungsmitteln ist C0 2 bevorzugt. 

Durch diese Vorgehensweise lafit sich das Xanthohumol in einer Reinheit von 
5 mindestens 85 Gew.-%, bezogen auf das Trockengewicht des mit dem erfin- 
dungsgemafien Verfahren erhaltenen Hopfenextrakts in einem einzigen Extrakti- 
onszyklus, umfassend die Extraktion des C0 2 -Extraktionsruckstands mit einem 
wie vorstehend beschriebenen ersten Losungsmittelgemisch, und danach mit ei- 
nem wie vorstehend beschriebenen zweiten Losungsmittelgemisch gewinnen, d.h. 
10 der mit dem erfindungsgemaften Verfahren erhaltliche Hopfenextrakt weist einen 
Xanthohumol-Gehalt von mindestens 85 Gew.-% auf, ohne daR der Extrakt durch 
nachfolgende Schritte, beispielsweise Aufkonzentration, weiterbehandelt werden 
mu(J. 

15 Wegen der pastosen und zahen Konsistenz des Ethanol-Reinharzextrakts ist es 
vorteilhaft, den Ethanol-Reinharzextrakt vor der Extraktion mit dem flussigen Oder 
uberkritischen Losungsmittel, in welchem sich das Xanthohumol nicht lost, z.B. 
uberkritischem C0 2 , mit einem teilchenformigen Material zu vermischen, das als 
Trager dient und wodurch sich ein rieselfahiges Produkt ergibt, welches problem- 

20 los in der weiteren Behandlung handhabbar ist. Als teilchenformiges Tragermate- 
rial kann jegliches Material verwendet werden, sofern es keinen abtraglichen Ein- 
fluli auf das weitere Verfahren ausubt So sollte das teilchenformige Tragermate- 
rial beispielsweise inert sein gegenuber dem Ethanol-Reinharzextrakt und den 
^ verwendeten LSsungsmitteln bzw. Losungsmittelgemischen. Als Beispiele fur ein 
^ 25 organisches teilchenformiges Tragermaterial konnen Maltodextrine genannt wer- 
den und als anorganische teilchenformige Tragermaterialien sind beispielsweise 
Kieselgele, teilchenformige Kieselsauren, Kieselgur, und Magnesiumsilicat-Gele, 
wie Florisil® geeignet. Angesichts der Verwendung organischer Losungsmittel eig- 
nen sich insbesondere anorganische bzw. mineralische Tragermaterialen. Als im 

30 erfindungsgemalien Verfahren besonders vorteilhaft hat sich als teilchenformiges 
Tragermaterial Kieselgur erwiesen. 



35 



Im Hinblick auf die durchzufuhrende Extraktion ist es vorteilhaft, eine Mischung 
aus dem teilchenformigen Tragermaterial und dem Ethanol-Reinharzextrakt in der 
Weise herzustellen, dali sich ein rieselfahiges Produkt ergibt, welches problemlos 
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in ein fur die Extraktion mit z.B. uberkritischem CO2 verwendetes Gefaft, bei- 
spielsweise einen Druckkessel eingebracht werden kann. Das Aufbringen auf ei- 
nen teilchenformigen Trager hat zudem den Vorteil, dafi die vergroderte Oberfla- 
che ein effizientes Extrahieren der Zielsubstanzen ermoglicht. 

5 

Es hat sich im Rahmen der vorliegenden Erfindung gezeigt, daft sich ein Gemisch 
aus Kieselgur und Ethanol-Reinharzextrakt im Gewichtsverhaltnis von etwa 1:1 
besonders gut fur die Extraktion eignet. 

10 Bei einer Ausgangsmischung aus Ethanol-Reinharzextrakt und teilchenformigem 
Trager im Gewichtsverhaltnis von etwa 1:1 ergibt sich beispielsweise nach der 
Extraktion mit uberkritischem C0 2 ein Ruckstand, der zu etwa 80 Gew.-% aus 
Tragermaterial (z.B, Kieselgur) und etwa 20 Gew.-% Hopfeninhaltsstoffe, die nicht 
von C0 2 extrahiert werden, besteht. Xanthohumol ist in diesem Ruckstand bis zu 
15 etwa 2 Gew.-%, bezogen auf die Gesamtmenge der im Ruckstand verbliebenen 
Hopfeninhaltsstoffe enthalten. 

Aus. diesem nach der Extraktion mit einem fliissigen Oder uberkritischen L6- 
sungsmittel, in welchem sich das Xanthohumol nicht lost, auf dem teilchenformi- 
20 gen Trager verbliebenen Extraktionsrtickstand (im folgenden "Ruckstand") lalit 
sich das Xanthohumol erfindungsgemali auf einfache Weise in hoher Konzentra- 
tion bzw. Reinheit gewinnen. 

^ Dazu wird der rieselfahige Ruckstand in ein geeignetes GefafJ gebracht, z.B. in 
25 eine Kolonne mit Zu- und Ablauf. Danach wird der Ruckstand zunachst durch 
Hindurchleiten eines ersten Losungsmittelgemischs durch das GefaB (z.B. die 
Kolonne) gewaschen, um polare Verunreinigungen und Begleitsubstanzen zu 
entfernen. Dazu verwendet man ein Gemisch aus Wasser und einem organischen 
Losungsmittel, wobei auch mehrere organische Losungsmittel mit dem Wasser 
30 vermischt werden konnen. Vorzugsweise wird jedoch nur ein organisches Lo- 
sungsmittel neben dem Wasser eingesetzt. Das erste Losungsmittelgemisch muB 
eine so hohe Polaritat aufweisen, daft im Idealfall nur unerwunschte Substanzen 
aus dem Ruckstand entfernt werden, nicht aber das Xanthohumol. Die geeignete 
Polaritat kann durch das Mischungsverhaltnis von Wasser zu dem Oder den orga- 
35 nischen Losungsmittel(n) eingestellt werden und soweit variiert werden, bis Kon- 
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trollmessungen ergeben, dad Spuren von Xahthohumol bereits mit herausgewa- 
schen werden. Durch diesen Waschvorgang wird die Reinheit des letztendlich er- 
haltenen Xanthohumols bzw. des letztendlich erhaftenen Hopfenextrakts, der das 
Xanthohumol enthalt, gesteigert. Der Waschgang wird vorzugsweise beendet, so- 
5 bald in dem das Gefaft bzw. die Kolonne verlassenden ersten Losungsmittelge- 
misch keine abzutrennenden Substanzen mehr nachgewiesen werden konnen. 

Als das bzw. die organischen Losungsmittel fur das erste Losungsmittelgemisch 
kommen diejenigen in Frage, die mit Wasser mischbar sind und bevorzugt solche, 
10 die mit Wasser in jedem Verhaltnis gemischt werden konnen. Insbesondere sind 
Alkohole, wie Methanol, Ethanol, Isopropylalkohol, n-Propylalkohol, alle Butylalko- 
hole und Ketone, wie Aceton sowie Carbonsaureester, wie Ethylacetat, geeignet. 
^Qf" Bevorzugt werden Methanol und Ethanol verwendet, wobei Methanol am meisten 
bevorzugt ist. 



15 



20 



* 



Es hat sich gezeigt, daft ein erstes Losungsmittelgemisch, welches das organi- 
sche Losungsmittel (insbesondere Methanol) und Wasser im Volumenverhaltnis 
von 2 zu 3 enthalt, zur Entfernung der unerwunschten Substanzen am besten ge- 
eignet ist, wobei das Xanthohumol vollstandig im Ruckstand zurtickbleibt. 



Im Rahmen der vorliegenden Erfindung hat es sich iiberraschenderweise gezeigt, 
daft das im gewaschenen Ruckstand zuruckgebliebene Xanthohumol in einem 
einzigen nachfolgenden Schritt in hoher Ausbeute und hoher Reinheit gewonnen 
werden kann, indem man den gewaschenen Ruckstand mit einem zweiten L6- 
25 sungsmittelgemisch eluiert, welches ebenfalls ein Gemisch ist, welches ein oder 
mehrere organische Losungsmittel und Wasser umfaftt. Grundsatzlich kommen 
als organische Losungsmittel dieselben in Frage, die auch im ersten Losungsmit- 
telgemisch verwendet werden konnen, so daft auch die zum ersten Losungsmit- 
telgemisch gemachten Ausfuhrungen auch auf das zweite Losungsmittelgemisch 
30 zutreffen. Der wesentliche Unterschied ist jedoch, daft die Polaritat des zweiten 
Losungsmittelgemischs kleiner sein muft, als die des ersten Losungsmittelge- 
mischs. Die Verringerung der Polaritat des zweiten Losungsmittelgemischs kann 
durch Einsatz von weniger polaren organischen Losungsmitteln im zweiten Lo- 
sungsmittelgemisch bei sonst gleichem Mischungsverhaltnis mit Wasser, wie im 
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ersten Losungsmittelgemisch, erfolgen. Vorzugsweise jedoch wircl die Polaritat 
des zweiten Losungsmittelgemischs im Vergleich zum ersten L6sungsmittelge- 
misch durch Verschieben des Mengenverhaitnisses von dem oder den organi- 
schen LQsungsmittel(n) zu Wasser herabgesetzt. Dementsprechend wird, bei 
5 Verwendung gleicher Komponenten im ersten und zweiten Losungsmittelgemisch, 
der Anteil an Wasser im zweiten Losungsmittelgemisch im Vergleich zum ersten 
Losungsmittelgemisch herabgesetzt. Die besten Ergebnisse konnten in dem erfin- 
dungsgemaften Verfahren mit einem zweiten Losungsmittelgemisch erzielt wer- 
den, welches das anorganische LSsungsmittel (insbesondere Methanol) und 
10 Wasser im Volumenverhaltnis von 2 zu 1 enthalt 



Es hat sich ferner gezeigt, daft es vorteilhaft ist, im ersten und zweiten Losungs- 
J 0- mittelgemisch neben Wasser jeweils ein und dasselbe organische L6sungsmittel 
zu verwenden, wobei Methanol als das organische LQsungsmittel bevorzugt ist. 

15 

Das Xanthohumol, das mit Hilfe des zweiten Losungsmittelgemischs aus dem ge- 
waschenen Ruckstand eluiert wurde, wird aus der eluierten Losung in an sich be- 
kannter Weise, beispielsweise durch Ausfallen, gewonnen. Oberraschenderweise 
wurde gefunden, daft das Xanthohumol nach einem einzigen Extraktionszyklus 
20 bereits in einer Reinheit von mindestens 85 Gew.-%, bezogen auf das Trocken- 
gewicht des resultierenden Hopfenextrakts, erhalten werden kann. 

Das mit dem erfindungsgemaften Verfahren erhaltene Xanthohumol bzw, der das 
Xanthohumol in einer Menge von mindestens 85 Gew.-% enthaltende Hopfenex- 
25 trakt ist bereits von so hoher Reinheit, daft das Xanthohumol direkt durch Umkri- 
stallisation weiter gereinigt werden kann, um den Gehalt an Verunreinigungen und 
unerwunschten Begleitsubstanzen noch weiter zu verringern. Auf diese Weise ist 
reines Xanthohumol, d.h. Xanthohumol mit einer Reinheit von praktisch 100%, 
welches nur unvermeidliche Spuren von Verunreinigung enthalt, erhaltlich. Wegen 
30 seiner hohen Konzentration an Xanthohumol kann der Hopfenextrakt allerdings 
auch direkt fur weitere Anwendungen, z.B. bei der Herstellung pharmazeutischer 
Zusammensetzungen oder auch im Brauwesen verwendet werden. 



t 



In prinzipiell derselben Weise, in der das Xanthohumol erfindungsgemaft in wirt- 
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schaftlicher Weise in hoher Reinheit aus Hopfen gewonnen werden kann, konnen 
auch andere Inhaltsstoffe des Hopfens unter Anwendung des erfindungsgemafien 
Prinzips mit entsprechenden Anderungen hinsichtlich der verwendeten Lcisungs- 
mittelgemische etc. gewonnen werden. 

5 

Das nachfolgende Beispiel erlautert die vorliegende Erfindung. 
Beispiel: 

10 a) 5,7 kg Ethanol-Reinharzextrakt (erhalten aus Hopfen der Sorte Hallertauer Tau- 
rus, Ernte 1999) werden mit 6,0 kg Kieselgur (United Minerals FW 50, flux- 
kalziniert, grab) homogen vermischt. Diese Mischung wird mit uberkritischem 
^ Kohlendioxid (50°C, 280 bar) extrahiert, wobei 4,2 kg C0 2 -Extrakt und 7,3 kg Ex- 
traktionsriickstand resultieren. 

15 

Analytische Daten: 





Ausgangsprodukt: 
Mischung Ethanol- 
Reinharzextrakt mit 
Kieselgur (Gew.-%) 


Resultierender 
Kohlendioxid- 
Extrakt 
(Gew.-%) 


Resultierender 
Extra ktionsruckstand 
(Gew.-%) 


Alpha-Sauren 


17,3%* 


48,6 % * 


0,1 % x 


Iso-Alpha-Sauren 


0,6 % * 


< 0,1 % * 


0,8 % x 


Beta-Sauren 


7,0 % * 


19,2 %" 


0,1 % x 


Xanthohumol 


1 ,0 % * 


<0,1 % + 


1,5 % x 



* bezogen auf das Gewicht des Gemisches aus Ethanol-Reinharzextrakt und Kieselgur 

* bezogen auf das Gewicht des resultierenden Kohlendioxid-Extrakts 
x bezogen auf das Gewicht des resultierenden Extraktionsriickstandes 

b) 100g des resultiernden Extraktionsruckstands (der zu etwa 80% aus Kieselgur 
besteht) wird im Morser zerteilt, in einer Filternutsche (Porengrolie Nr.3) eingefullt 
und mit Hilfe einer Saugflasche unter vermindertem Druck (25mbar) mit folgenden 
Losungsmittelgemischen fraktioniert: 

1 . Losungsmittelgemisch: 500ml Methanol (rein) / Wasser (entsalzt) im Verhaitnis 
2/3 (v/v) 

2. Losungsmittelgemisch: 600ml Methanol (rein) / Wasser (entsalzt) im Verhaltnis 
30 2/1 (v/v) 



^20 



25 
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Durch das erste Losungsmittelgemisch werden in der ersten Fraktion nur uner- 
wunschte Begleitstoffe eluiert, wobei Xanthohumol an Kieselgur haften bleibt. Mit 
dem zweiten Losungsmittelgemisch wird Xanthohumol in einer zweiten Fraktion 
eluiert, Chlorophyll und weitere unerwQnschte Begleitstoffe bleiben an Kieselgur 
haften. Nach Zugabe von 100ml Wasser zur zweiten Fraktion fallt Xanthohumol 
aus. Nach Absaugen des Losungsmittels uber eine Filternutsche (Porengrofte 
Nr.3) und Gefriertrocknung des orangegelben Feststoffes werden 1 ,26g Produkt 
mit einem Xanthohumol-Gehalt von 87,3 Gew.-% gewonnen. Davon werden 0,7g 
mit Methanol/Wasser umkristallisiert. Man erhalt 0,5 g orange gefarbte nadelfor- 
mige Kristalle (Reinheit: 99,3% Xanthohumol). 
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Anmelder: Hallertauer Hopfenveredelungsgesellschaft m.b.H. 

"Verfahren zur Gewinnung von in Hopfen enthaltenem Xanthohumol und damit 

erhaltlicher Xanthohumol-reicher Hopfenextrakt" 

UnserZeichen: H 2181 -er/ed 

Anspruche 

1 . Verfahren zur Gewinnung von in Hopfen enthaltenem Xanthohumol, umfas- 
send die Schritte: 

a) Herstellen eines Ethanol-Reinharzextrakts aus Hopfen, gemahlenem 
Hopfen oder Hopfenpulver; 

b) Extrahieren des Ethanol-Reinharzextrakts mit einem flussigen oder 
uberkritischen Losungsmittel, in welchem das Xanthohumol unloslich 
ist; 

c) Waschen des nach der Extraktion mit dem flussigen oder uberkriti- 
schen Losungmittel erhaltenen Extraktionsruckstands mit einem er- 
sten Losungsmittelgemisch und Abtrennen des ersten Losungsmittel- 
gemischs und der darin gelosten Substanzen; 

d) Extrahieren des Xanthohumols aus dem mit dem ersten Losungsmit- 
telgemisch gewaschenen Extraktionsriickstand mit einem zweiten Lo- 
sungsmittelgemisch, wobei das erste Losungsmittelgemisch polarer ist 
als das zweite Losungsmittelgemisch; und 

e) Gewinnen des das Xanthohumol in hoher Reinheit enthaltenden Ex- 
trakts aus der extrahierten Losung. 

2. Verfahren nach Anspruch 1, wobei der in Schritt a) erhaltene Ethanol- 
Reinharzextrakt vor der Extraktion mit dem flussigen oder uberkritischen 
Losungsmittel, in welchem das Xanthohumol unloslich ist, mit einem teil- 
chenformigen Trager vermischt wird, urn ein rieselfahiges Material zu er- 
halten. 

3. Verfahren nach Anspruch 1 oder 2, wobei das flussige oder uberkritische 
Losungsmittel, in welchem das Xanthohumol unloslich ist, ausgewahlt ist 
aus der Gruppe von Alkanen mit 1 bis 6 Kohlenstoffatomen, Petrolether 
und Kohlendioxid: 
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4. Verfahren nach Anspruch 2 oder 3, wobei der teilchenfdrmige Trager ein 
organischer oder mineralischer Trager ist, ausgewahlt aus der Gruppe 
umfassend Maltodextrine, Kieselgele, teilchenformige Kieselsauren, Kie- 
5 selgur und Magnesiumsilicat-Gele. 



5. Verfahren nach Anspruch 2 oder 3, wobei der Trager Kieselgur ist. 



6. Verfahren nach einem oder mehreren der vorhergehenden Anspriiche, wo- 
10 bei der in Schritt a) erhaltene Ethanol-Reinharzextrakt mit dem teilchenfor- 

migen Trager im Gewichtsverhaltnis von etwa 1:1 vermischt wird. 



7. Verfahren nach einem oder mehreren der vorhergehenden Anspriiche, wo- 
bei die Extraktion des Ethanol-Reinharzextrakts gemafi Schritt b) mit iiber- 
1 5 kritischem CQ 2 durchgefQhrt wird. 



Verfahren nach einem oder mehreren der vorhergehenden Anspriiche, wo- 
bei das erste Losungsmittelgemisch ein Gemisch aus mindestens einem 
organischen Losungsmittel und Wasser ist. 

Verfahren nach einem oder mehreren der vorhergehenden Anspriiche, wo- 
bei das mindestens eine organische Losungsmittel des ersten Losungs- 
mittelgemischs mit Wasser in jedem Verhaltnis mischbar ist. 

25 10. Verfahren nach einem oder mehreren der vorhergehenden Anspriiche, wo- 
bei das mindestens eine organische Losungsmittel des ersten LQsungs- 
mittelgemischs ausgewahlt ist aus Alkoholen, Ketonen und Carbonsaure- 
estem. 

30 11. Verfahren nach einem oder mehreren der vorhergehenden Anspriiche, wo- 
bei das mindestens eine organische Losungsmittel des ersten Losungs- 
mittelgemischs Methanol und/oder Ethanol ist. 



8. 
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12. Verfahren nach einem oder mehreren der vorhergehenden Anspriiche, wo- 
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bei das mindestens eine organische Losungsmittel des ersten Losungs- 
mittelgemischs Methanol ist. 

13. Verfahren nach einem oder mehreren der vorhergehenden Anspruche, wo- 
5 bei das Gewichtsverhaltnis von dem mindestens einen organischen Lo- 
sungsmittel zu Wasser im ersten Losungsmittelgemisch 2:3 betragt. 

14. Verfahren nach einem oder mehreren der vorhergehenden Anspruche, wo- 
bei das zweite Losungsmittelgemisch ein Gemisch aus mindesten einem 

10 organischen Losungsmittel und Wasser ist. 

15. Verfahren nach einem oder mehreren der vorhergehenden Anspruche, wo- 
bei das mindestens eine organische Losungsmittel des zweiten Losungs- 
mittelsgemischs mit Wasser in jedem Verhaltnis mischbar ist. 

15 

16. Verfahren nach einem oder mehreren der vorhergehenden Anspruche, wo- 
bei das mindestens eine organische Losungsmittel des zweiten Losungs- 
mittelgemischs ausgewahlt ist aus Alkoholen, Ketonen und Carbonsaure- 
estern. 

20 

17. Verfahren nach einem oder mehreren der vorhergehenden Anspruche, wo- 
bei das mindestens eine organische Losungsmittel des zweiten Losungs- 
mittelgemischs Methanol und/oder Ethanol ist. 

25 18. Verfahren nach einem oder mehreren der vorhergehenden Anspruche, wo- 
bei das mindestens eine organische Losungsmittel des zweiten Losungs- 
mittelgemischs Methanol ist. 

19. Verfahren nach einem oder mehreren der vorhergehenden Anspruche, wo- 
30 bei das Gewichtsverhaltnis von dem mindestens einen organischen Lo- 
sungsmittel zu Wasser im zweiten Losungsmittelgemisch 2:1 betragt. 

20. Verfahren nach einem oder mehreren der vorhergehenden Anspruche, wo- 
bei sowohl das organische Losungsmittel des ersten Losungmittelgemischs 
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als auch das organische Losungsmittel des zweiten Losungsmittelgemischs 
Methanol ist und das Verhaltnis von Methanol zu Wasser im ersten L6- 
sungsmittelgemisch 2:3 und im zweiten Losungsmittelgemisch 2:1 betragt. 

5 21. Verfahren nach einem oder mehreren der vorhergehenden Anspruche, wo- 
bei der in Schritt e) gewonnene Hopfenextrakt Xanthohumol in einer Kon- 
zentration von mindestens 85 Gewichtsprozent, bezogen auf das Trocken- 
gewicht des erhaltenen Hopfenextrakts, enthalt. 

10 22. Xanthohumol-enthaltender Hopfenextrakt, erhaltlich nach einem Verfahren 
gemafi einem oder mehreren der Anspruche 1 bis 21. 
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Anmelder: Hallertauec^opfenveredelungsgesellschaft m.b.hL 

"Verfahren zur Gewinnung von in Hopfen enthaltenem Xanthohumol und damit 

erhaltlicher Xanthohumol-reicher Hopfenextrakt" 

Unser Zeichen: H 2181 -er/ed 



Zusammenfassung 



Es wird ein Verfahren angegeben, mit dem in wirtschaftlicher Weise das in Hopfen 
enthaltene Xanthohumol in hoher Ausbeute isoliert werden kann. Dabei wird ein 
Ethanol-Reinharzextrakt zunachst mit einem flussigen oder uberkritischen L6- 
sungsmittel, in welchem das Xanthohumol unloslich ist, extrahiert und der erhalte- 
ne Extraktionsruckstand zunachst mit einem ersten Losungsmittelgemisch gewa- 
schen und dann der mit dem ersten Losungsmittelgemisch gewaschene Extrakti- 
onsruckstand nach Entfernen des ersten Losungsmittelgemischs mit einem zwei- 
ten Losungsmittelgemisch extrahiert, wobei das erste Losungsmittelgemisch eine 
hohere Polaritat aufweist, als das zweite Losungsmittelgemisch. Der aus dem 
zweiten Losungsmittelgemisch gewonnene Hopfenextrakt weist einen Gehalt an 
Xanthohumol von mindestens 85 Gew.-% auf. 



